










学 位 論 文 要 約  
 
 博士論文題目  内臓刺激誘発性 ACTH 反応パターンは、 
CRH誘発性の視床下部-下垂体-副腎皮質軸反応パターン、内臓感覚、陰性情動に関連する                                                        
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本研究では、過敏性腸症候群（irritable bowel syndrome: IBS）を含む被験者 58 名に対して、大腸刺激と
corticotropin-releasing hormone (CRH) 負荷試験を行い、以下の仮説を検証した。 大腸刺激に対するHPA
軸反応パターンは、(Ⅰ) CRH負荷後の HPA軸反応、(Ⅱ) 内臓感覚閾値、(Ⅲ) ストレスや不安等の陰性情動
と関連する。 
【方法】対象は、全 58 名。その内訳は、健常者（HVs）31 名（男性 17 名、女性 14 名、平均年齢 ± 標準
偏差 = 22.0 ± 2.8）、IBS 27名(男性 14名、女性 13名、平均年齢 ± 標準偏差 = 21.9 ± 2.8)である。被
験者はインフォームドコンセント後に、Zung Self-rating Depression Scale (SDS)、State-trait Anxiety 
Inventory (STAI)、Anxiety Sensitivity Index (ASI)、IBS Severity Index (IBSSI)、IBS-quality of Life 
Measurement (IBS-QOL)に回答した。検査日において、大腸知覚検査（大腸刺激）と CRH負荷試験を施行
した。バロスタットバッグを用いた大腸知覚検査では、参加者は、the ordinate scales (OSs)を用いて、各圧
負荷に対する内臓感覚（腹部不快感、腹痛、便意）を評価した。また、内分泌ストレス評価のための血液検体
を、大腸刺激の前後、CRH 投与（2 µg/kg）前を 0 分とし、投与後 15 分、30 分、60 分、120 分において取
得し、血漿 adrenocorticotropic hormone (ACTH)と血清 cortisolを測定した。また、参加者は、検査中の主
観的な腹部感覚や陰性情動を、大腸刺激前、CRH 負荷前、CRH 負荷後 120 分の 3 ポイントに渡って、OSs
（腹部不快感、腹部膨満感、腹痛、便意、ストレス、眠気、不安）を用いて評価した。 
【結果】クラスター分析Ward法で、大腸刺激に対する反応パターンを、不変群（n = 38）、減少群(n = 14)、
増加群(n = 6)に分類した。CRH投与後の ACTHと coritsolにおいて、3群は異なる変化を示した(ACTH, 群
×時間, Wald x2 [8] = 28.90, p < 0.001; cortisol, 群×時間, Wald x2 [8] = 18.67, p < 0.05)。大腸刺激に対する
腹部感覚閾値において、腹痛、腹部不快感閾値ともに、増加群は不変群と比較して低い閾値を示した（腹痛閾
値, x2 [2] = 8.82, p < 0.05; 腹部不快感閾値, x2 [2] = 7.60, p < 0.05）。増加群は、大腸刺激後の高い ACTH反




[2] = 9.48, p < 0.01)を示し、他群よりも相対的に早くピーク値に到達した。一方、減少群は、大腸刺激前に高
い ACTH値（x2 [2] = 23.20, p < 0.001）を示し、更に CRH投与後の低い cortisol AUC (x2 [2] = 9.36, p < 0.01)
を示した。OSs について、増加群は、検査を通して高い腹部不快感とストレスを示した、一方、減少群は、
大腸刺激前に高い腹部不快感とストレスを示し、大腸刺激後にむしろそれら評価を減弱させた（腹部不快感, 
群×時間, Wald x2 [4] = 9.82, p < 0.05; 主観的ストレス, 群×時間： Wald x2 [4] = 23.33, p < 0.001）。また、
質問紙検査において、減少群は、高い不安感受性を示した（F [2, 55] = 4.29, p < 0.05）。 
【結語】仮説は全て支持された。大腸刺激に対する ACTH増加群は、CRH負荷後の高い内分泌反応、強い腹
痛と腹部不快感、高いストレス評価を示した。一方、ACTH 減少群は、高い不安感受性を特性として持つ群
であり、予期不安から大腸刺激前に既に内分泌反応とストレス評価を強め、大腸刺激後にむしろその反応性を
弱めていた。本研究は、疾病の有無に関わらず HPA軸反応について個人差の影響を考慮する必要性を示唆し
ている。 
